X. VySetrovacie metédy v endokrinoldgii.

Pri diagnostike endokrinnych choréb vzdy zac¢iname ddokladnou anamnézou a fyzikalnym
vysetrenim. Toto zakladné klinické vySetrenie uz samotné moze odhalit’ endokrinopatiu a urcit’
algoritmus vySetreni tym spradvnym smerom. Anamnéza a fyzikilne vySetrenie pri
jednotlivych endokrinnych chorobach su typické a st predmetom Internej propedeutiky,
pripadne s podrobne uvedené pri klinickom obraze endokrinopatii v u¢ebniciach internej
mediciny alebo endokrinologie.

Ak lekér suponuje chorobu endokrinného organu, musi realizovat’ prislusné laboratorne
vySetrenia na potvrdenie alebo vylucenie endokrinopatie a tiez dynamické (funkcéné testy),
ktoré su stale zdkladom pre diagnostiku hyperfunkénych alebo hypofunkénych syndromov. Az
po potvrdeni hormonalnej nadprodukcie, alebo hypofunkcie endokrinnej zlazy, realizujeme
prisluSné zobrazovacie metddy. Nie je vhodné obratit’ poradie vySetreni, pretoze mozu viest’
k omylom a nespravnej diagnoze, z ¢oho moze rezultovat’ aj nespravna indikacia na odstranenie
prislusnej zlazy.

X. 1. VySetrenia pri chorobach hypotalamo-hypofyzového systému.

Oxytocin a vazopresin, resp. antidiureticky hormoén (AVP/ADH) sa tvoria v jadrach
hypotalamu, odkial' s transportované poziz axénov do zadného laloka hypofyzy, t.j.
neurohypofyzy. Tu sa hromadia a odtial’ st secernované do cirkulacie.

Hlavny ucinok oxytocinu je kontrakcia svaloviny maternice pocas porodu a sekrécia mlieka
pocas laktacie. Zaroven je to hormon materinského citu a hormon tolerancie. Syndromy
Z nedostatku alebo nadbytku oxytocinu neboli popisané.

Arginin-vazopresin (antidiureticky horméon — AVP, ADH) je peptid, ktory reguluje
homeostazu vody G¢inkom na zberné kanaliky obli¢iek a krvny tlak posobenim na cievnu
stenu.  NajvyznamnejSimi U€inkami st antidiureticky a vazokonstrikény ucinok. Je
stimulatorom sekrécie ACTH, posobi hemostaticky a v CNS pdsobi na kognitivne funkcie.

X.1.1. Diabetes insipidus.

Nedostato¢na sekrécia alebo u¢inok ADH ma za nésledok syndrom, ktory sa oznacuje ako
diabetes insipidus.

V anamnéze je pritomnd polyuria (obvykle nad 31/24 hodin), polydipsia. Pri fyzikdlnom naleze
U nelieCeného pacienta mézeme zistit’ znaky dehydratacie (znizeny turgor koze, suché sliznice
dutiny ustnej a pod) a u deti moéze byt pritomna hortacka.

Pacienti maju nizku osmolalitu moc¢u (U-Osm obvykle pod 300 mOSm/kg) a sucasne zvysent
osmolalitu plazmy (S-Osm 295 mOSm/kg).

Smiidovy test je zakladnym diagnostickym testom. Pacienta nechame sméadit’ a monitorujeme
sérovi osmolalitu (SOsm), mocovi osmolalitu (UOsm), hmotnost’, krvny tlak, pulzovi
frekvenciu. Diagnoza diabetes insipidus (DI) sa potvrdi, ak dochadza k vzostupu S-Osm nad
295 mOSm/kg a U-Osm ostava pod 300 mOSm/kg. Po ukonceni testu a potvrdeni DI sa poda
pacientovi dezmopresin per os alebo sublinguélne a sleduje sa diuréza, S-Osm a U-Osm. Ak



sa U-Osm zvysi po podani dezmopresinu nad 750 mOSm/kg, potvrdi sa diagnoza centralneho
DI. Nezvysenie U-Osm po dezmopresine, alebo len mierne zvysenie svedcia pre nefrogénny
DI. Sméadovy test sa robi vzdy pod dohl'adom lakéara. Tento test nie je potrebné vykonat’ ak st
jasné klinické prejavy DI a uz pri vstupnom vysetreni je S-Osm nad 295 mOSm/kg a U-Osm je
pod 300 mOsm/kg.

Stanovenie ADH sa v klinickej praxi nerobi, pretoze je velmi obtiaZne a nepresné (ADH je
nestabilny hormon s kratkym pol¢asom a doterajSie laboratorne metddy nepresné). Vzhladom
k tomu sa v praxi odporuca stanovenie hladiny kopeptinu, ktory je su¢astou molekuly pre-pro-
vazopresinu a uvoliiuje sa do cirkulacie v ekvimolarnom mnozstve ako ADH. Je stabilnejsi
a stanovenie je jednoduchsie. Nedostatocny vzostup kopeptinu pri hypoglykémii sa povazuje
za diagnosticky pre DI.

Po potvrdeni diagnézy DI nasleduje zobrazenie hypotalamo-hypofyzovej oblasti. Na to sa
pouziva magnetickd rezonancia (MR), ktorda moéze odhalit’ niektoré patologické procesy
Vv oblasti hypofyzy alebo hypitalamu.

Genetické vysetrenie je indikované pri podozreni na genetické priciny DI.

X.1.2. Syndrém neprimeranej sekrécie vazopresinu (SIADH).

Ide 0 syndrom v dosledku zvysenej produkcie ADH s naslednou retenciou volnej vody, ¢o sa
prejavi tzv. dilu¢nou hyponatriémiou (otrava vodou). Pri¢inou je bud’ paraneoplastickd tvorba
ADH, jeho hypersekrécia v dosledku ochoreni CNS, pl'uc, ale aj d’alSich, alebo zvySena hladina
vplyvom uzivania roéznych liekov. V klinickom obraze dom,inuji priznaky mozgového
edému, ato hlavne pri akutnej hyponatriémii (nauzea, vomitus, cefalea, ki¢e, az poruchy
vedomia), pri miernej hyponatriémii alebo pri hyponatriémii chronickej, priznaky chybaju.

Laboratorne vysetrenia zahfiiaju vysetrenie sérovej hladiny sodika (SNa < 135 mmol/I, nizku
S-Osm (normalna osmolalita sére 280-300 mOsm/kg). Natriuréza a U-Osm st vyssie, U-Osm
obvykle nad 100 mOSm/kg. Casto byva pritomna aj hypokaliémia.

Funk¢né testy nie st potrebné.
X.1.3. VySetrovacie metédy pri chorobach hypofyzy.
Patologické syndromy hypofyzy moZno rozdelit na :

1. expanzivne procesy

2. poruchy funkcie: a/ hyperfunkéné stavy a b/ hypofunkéné stavy.

X.1.3.1. Expanzivne procesy.



Adenohypofyza vznikd vzostupom organového zdkladu hltana (Rathkeho vychlipka)
a produkuje hormony regulované hypotalamickymi liberinmi a statinmi. Eozinofilné bunky
produkuju rastovy hormén (STH) a prolaktin (PRL), bazofilné bunky st bud’ kortikotropy
produkujuce ACTH, resp. beta-endorfin, gonadotropy produkujuce folikulotropin (FSH)
a lutropin (LH), pripadne tyreotropy, ktoré produkuji tyreostimulaény hormoén (TSH).
Chromofobne bunky obvykle maju nizky obsah horménov v cytoplazme.

Pri podozreni na expanzivny proces pacient v anamnéze uvadza bolesti hlavy, pripadne poruchy
vizu, alebo priznaky z hormonalnej nadprodukcie pri adendme hypofyzy (vid nizsie).

Pri podozreni na expanzivny proces hypofyzy je potrebné zobrazenie hypotalamo-hypofyzovej
oblasti, t.j. magnetickou rezonanciou (MR). Toto zobrazovacie vySetrenie ma najvyssiu
senzitivitu pri odhaleni patologickych procesov v oblasti hypofyzy.

Inicidlne pri bolesti hlavy moZzno vykonat RTG vySetrenie lebky so zameranim na sella
turcica, kde mozno vidiet’ balénovité zvacsenie tureckého sedla.

Perimeter vysetrujeme pri podozreni z tlaku na chiazmu opticum, pri tlaku na chiazmu mozno
zistit’ poruchu zorného pol'a v zmysle bitemporalnej hemianopsie.

Pri podozreni na utlak hypofyzy expanzivnym procesom st indikované vySetrenia na zistenie
pritomnosti hypopituitarizmu.

X.1.3.2. Hypopituitarizmus

Je subor priznakov v désledku nedostatocnej sekrécie jedného alebo viacerych hormoénov
hypofyzy a to v dosledku rdznych patologickych stavov v oblasti hypofyzy a hypotalamu.

Anamnéza a fyzikdlne vySetrenie: Klinické priznaky deficitu pituitdrnych horménov st
obvykle podobné ako pri deficite hormoénov cielovych endokrinnych Zliaz a zévisia od toho,
ktora hormonélna produkcia je deficitnd. Pri deficite STH maju pacienti svalovu slabost,
znizenu svalovu silu, centralne ulozenie tuku, pri deficite ACTH maju priznaky ako pri M.
Addisoni okrem hyperpigmentacie a hyperkaliémie. Pri zniZenej produkcii TSH st priznaky
ako pri periférnej hypotyredze, t.j. zimomrivost’, bradypsychia, obstipacia, edémy, poruchy
menstruacného cyklu, az amenorea, sucha a chladna koza, bradykardia a pod. pri deficitnej
produkcii PRL chyba po porode laktacia, pri deficite gonadotropinov maji Zeny poruchy
menstruacného cyklu az amenoreu, muzi maja poruchy sexualnych funkecii, u oboch pohlavi je
pritomna porucha fertility.

Laboratérne vysetrenia:

Laboratorna a hormonalna diagnostika sa opiera o stanovenie hypofyzovych hormoénov,
pripadne hormoénov periférnych Zliaz a dynamické testy, ked’Ze jednotliva hladina horménu
nemusi byt vypovedna z hl'adiska poruchy funkcie hypofyzy.

a/ bazalne hormonalne vySetrenia:



- TSH a volny tyroxin (FT4)

- PRL

- FSH, LH, testosterdn a estradiol

- ACTH aKkortizol v sére, resp. v moci
- STH a IGF1, pripadne IGFBP3

b/ dynamické testy hypofyzovych funkecii

1. inzulinovy toleranény test (ITT) - pouziva sa na diagnostiku somatotropinového
a kortikotropinového deficitu. Vykonava sa rano nalac¢no, kedy sa poda pacientovi intravendzne
bolus rychlo ucinkujuceho inzulinu v davke 0,05-0,15 j/kg, ktora vyvola hypoglykémiu. Na
hodnotenie testu je potrebné dosiahnut glykémiu 2,2 mmol/l a menej. Vzorky krvi na
stanovenie glykémie, STH a kortizolu sa odoberajui pred podanim inzulinu a 30, 60, 90 a 120
minat po podani. Ak sa vyvinl vazne priznaky hypoglykémie, t.j. diplopia, dezorientécia,
poruchy vedomia — prerusi sa test, odoberie sa krv na stanovenie glykémie a poda sa i.v.
glukéza. Kontraindikaciou testu je ischemicka choroba srdca, zavazna hypertenzia, epilepsia,
diabetes mellitus a precitlivenost’ na inzulin.

2. glukagdénovy test — pacientovi sa poda glukagén v davke 1 mg i.m. alebo i.v., resp. s.c.
Vzorky na stanovenie STH a kortizolu sa odoberaji bazalne po 60, 120 a 180 minttach. Tento
test sa robi vtedy, ak je ITT kontraindikovany.

3. argininovy test sa pouziva pri testovani somatotropinového deficitu. Pacientovi sa poda 0,5
g/kg L-argininu v 100 ml fyziologického roztoku poc¢as 30 minut, krv sa odobera na stanovenie
STH bazalne a v 30., 60., a 90.minute od ukoncenia infuzie. Kontraindikaciou je acidoza,
choroby pecene a obliciek.

4. Kklonidinovy test sa pouziva taktiez na testovanie hypopituitarizmu v STH zlozke.
Pacientovi sa poda klonidin v davke 300 ug p.o. a vzorka krvi na stanovenie STH sa odobera
v 60., 75. a 90. minute od podania klonidinu. Test sa pouziva skor pri testovani STH deficitu
u deti.

5. GH RH test a pouziva na odliSenie hypotalamickej a hypofyzovej urovne deficitu STH.
Pacient pocas testu lezi a podd sa mu 1,0-1,5 ug GHRH/kg pocas 1-2 minat i.v. Vzorka krvi na
stanovenie STH sa odobera bazalne a potom kazdych 15 mintt poc¢as dvoch hodin.

Pri stimula¢nych testoch za normalnu odpoved” STH povazujeme jeho vzostup nad 5 ng/ml,
kritériom pre tazky deficit je odpoved’ STH menej ako 3 ng/ml. pri stimula¢nom teste.

6. TRH test sa pouziva na testovanie tyreotropinovej rezervy hypofyzy. Pacientovi sa poda
500 ug TRH i.v. asleduje sa odpoved’ TSH v 0., 30. a 60. minute. Normalnou odpovedou
hypofyzy na TRH je vzostup TSH o 5 mIU/I a viac. Ak TSH nestupa, sved¢i to o nedostatocne;
tyreotropinovej rezerve hypofyzy. Test sa v minulosti pouZzival na diagnostiku subklinicke;
hypotyreozy, dnes ho pouzivame na odlisenie hypotalamickej od hypofyzovej, t.j. terciarnej od
sekundarnej hypotyredzy.

7. LH RH test, alebo GnRH test sa pouziva na testovanie gonadotropinovej rezervy hypotyzy.
Bazalne sa stanovi FSH a LH v sére, nasledne sa podd GnRH (LHRH) a sleduje sa odpoved’
FSH, LH v 30., 60. a 120. minate. Normalnou odpoved’ou hypofyzy je vzostup LH nad 15 1U/I,
alebo jeho zvySenie o 100%. Normalnou odpoved’'ou FSH je jeho vzostup o 50%, alebo sérova
hodnota nad 3 1U/I.



X.1.3.3. Hyperpituitarizmy.

a/ Nadprodukcia STH.

Gigantizmus, t.j. nadmerny vzrast, vznikda ak dochadza k hypersekrécii STH v detstve
a puberte a to pred uzatvorenim rastovych $trbin.

Akromegalia vznikd pri zvySenej produkcii STH v dospelosti, t.j. ak st uzatvorené rastové
Strbiny. 'V anamnéze pacient Casto udava zvicSenie akralnych cCasti tela, niekedy ho na ne
upozorni okolie. Zvac¢suji sa mu ruky a nohy, potrebuje vicsie ¢islo rukavic a topanok. Moze
mat’ hypertenziu, diabetes mellitus, bolesti v oblasti chrbta, bolesti hlavy, pripadne poruchy
zraku a neskorsie sa pridruzuju poruchy sexualnych funkcii, poruchy menstruaéného cyklu
u zien, syndrom spankového apnoe a pod. fyzikalne nachddzame zvacSenie akralnych Casti
tela, t.j. prstov ruk, noh, usi, brada, nos, pery, nado¢nicové obluky, jazyk, rozostipenie zubov.
Moéze mat’ strumu, polyp6zu Creva, na kozi moze byt hirzutizmus, akné.

Laboratérne vySetrenie spociva v stanoveni hladiny STH v sére a IGF-1, pripadne IGFBP3.
V pripade akromegalie si hladiny STH, IGF1 a IGFBP3 vysoké, ak nie su jednoznacné
a zvyseny je iba STH, je potrebné vykonat’ peroralny glukézotoleran¢ny test s odberom krvi
na stanovenie glykémie aj STH. Pri tomto teste sa krv odobera nala¢no a v 60 a 120.mintte
po uziti 75 g gluk6zy. V pripade, ze poklesne hladina STH v 60. alebo 120.minute pod 1 ng/ml,
je akromegalia vylucena.

Po potvrdeni akromegalie je potrebné vykonat zobrazovacie vySetrenia, t.j. MR (CT len pri
kontraindikécii magnetickej rezonancie), vysetrenia zorn¢ho pol'a (perimeter).

b/ nadprodukcia prolaktinu (hyperprolaktinémia).

NajcastejSou pri¢inou hyperprolaktinémie je adeném hypofyzy s nadprodukciou PRL
(prolaktiném), ale aj dalSie choroby hypotalamo-hypofyzového systému (akromegalia,
Cushingova choroba, prerusenie stopky hypofyzy ad’), liecky — najmi lieky uzivané
Vv psychiatrii, opiaty, antiepileptika, antihypertenziva, estrogény a pod. Z ostatnych pri¢in su
Casté hypotyredza, chronické choroby obli¢iek a pecene, stres, syst¢émové choroby spojiva,
syndrém polycystickych ovéarii. Tzv. idiopaticka hyperprolaktinémia je najCastejSie spojena
S drobnym mikroadendmom hypofyzy, ktory nie je rozpoznatelny MR.

V anamnéze U zien nachddzame poruchy menstruacného cyklus, tj. oligomenorrhoe,
amenorrhoe, alebo infertilitu pri zachovanom menctruaénom krvacani v désledku anovulacie,
modze byt pritomna galaktorea. U muzov st pritomné poruchy libida, potencie, infertilita,
gynekomastia, resp. galaktorea, prirastok na hmotnosti. V pripade velkych rozmerov
prolaktindmu moZe byt’ v anamnéze cefalea, poruchy zorného pola a d'.

Laboratérne vySetrenia: V sicasnosti sa stanovuje len bazalna hladina PRL, obvykle rano
nala¢no, cca 2 hodiny po prebudeni, po vyluceni stresu, fyzickej zadt'aze a sexualneho styku.
Hladina PRL dobre koreluje s velkostou prolaktindmu. Normalna hladina PRL je priblizne do
25 ng/ml, vysSia hodnota do 100 ng/ml sved¢i najskor pre poliekovu, idopaticku
hyperprolaktrinémiu, pripadne pre mikroprolaktinom. Hladina PRL nad 100 ng/ml s najvacSou



pravdepodobnost’ou sved¢i pre prolaktindm a hladina PRL nad 200 ng/ml je obvykle prejavom
makroprolaktindmu, t.j. adenému s priemerom nad 1 cm.

Falo$ne nizke hladiny PRL pri imunorddiometrickom stanoveni (IRMA) nazyvame ,,hook
effect* o byva pritomné pri obrovskych makroprolaktindmoch a moze spdsobit’ diferencialne
diagnosticky problém. Tzv. ,,makroprolaktinémia“ je sposobena tzv. big-big prolaktinom,
ktory cirkuluje v Krvi a je tvoreny glykozylovanou formou PRL s naviazanymi autoprotilatkami
treidy 1gG. Pri vysokej hladine PRL je potrebné tento jav vylucit, najma ak nie su typické
priznaky spojené s hyperprolaktinémiou.

Stanovenie PRL v dynamickych testoch sa v sti¢asnosti nepouziva resp. sa pouziva vel'mi
zriedkavo, najcastejSie ide o TRH test alebo metoklopramidovy test. Hlavnou indikaciou je
odhalenie latentnej hyperprolaktinémie pri nevysvetliteI'nych poruchach menstruacného cyklu
alebo infertilite.

Pri podozreni na prolaktinom nasleduje zobrazenie hypofyzy a hypotalamu pomocou
magnetickej rezonancie (MR).

¢/ Cushingova choroba — vid’ kapitolu Cushingov syndrom.
d/ nadprodukcia TRH (tyreotropinom)

V klinickom obraze dominuju priznaky tyreotoxikdzy, avsak pri laboratornom vysetreni okrem
zvySenych hladin FT3 a FT4 nachadzame vys$Sie hladiny TSH. MR obvykle odhali adenom

hypofyzy.
e/ nadprodukcia gonadotropinov (gonadotropinom)

V klinickom obraze u zien dominujt priznaky podobné menopauze, t.j. amenorea, pri velkom
adendme moéZe byt pritomna cefalea a poruchy zorné¢ho pol'a. Laboratérne vySetrenie odhali
nizke hladiny estradiolu a U muzov testosteronu, avSak vysoké hladiny FSH, alebo LH, alebo
oboch gonadotropinov.

X.2.VySetrovacie metddy pri ochoreniach Stitnej Zlazy.

Anamnéza a fyzikalne vySetrenie.

Kvalitna anamnéza pri ochoreniach §titnej Zl'azy predstavuje cca 70% diagnostického tspechu,
preto je netreba podceniovat. V rodinnej anamnéze casto zistime chorobu Stitnej Zlazy
u viacerych pribuznych. V osobnej anamnéze sa zameriavame na stresové situacie, liecbu
cytokinmi, amiodaronom, aplikacie kontrastnych latok s obsahom jodu a pytame sa na iné
ochorenia s ktorymi sa tyreopatie asociuju. U Zien je dolezitd gynekologicka anamnéza,
Vv ktorej zist'ujeme pravidelnost’ menstrua¢ného cyklu, fertilitu, spontanne potraty a pod.

Pri tyreotoxikéze v anamnéze najCastejSie je pritomnd intolerancia zat'aze, palpitacie, zvySena
chut’ do jedla, ubytok hmotnosti, insomnia, tremor, nervozita, intolerancia tepla, vyssi pocet
stolic.  Pri fyzikdlnom vySetreni zistujeme teplé akra a na nich jemny tremor, tachykardiu,



alebo tachyarytmie, moézu byt priznaky orbitopatic — exophtalmus, pripadne pozitivne o¢né
priznaky (Graafe).

Pri hypotyredze zistujeme obvykle nadmerni inavu, nevykonnost, intoleranciu chladu az
zimomrivost, zvySenu spavost, prirastok na hmotnosti, obstipaciu. U zien byvaji poruchy
menstruaéného cyklus az amenorrhoe, infertilita. Casto st pritomné poruchy CNS, najmi
depresivne stavy ale aj psychotické prejavy. Pri fyzikdlnom vySetreni nachadzame suchu kozu,
s chladnymi akralnymi ¢astami, bradypsychiu, hypomimiu, poruchy reci - bradylalia, hrubsi
hlas, preriedenie ochlpenia, ako aj laterdlnej Casti obocia, opuchy predkoleni a predlakti
(myxedém), bradykardiu. Stitna ZzI'aza moZe ale nemusi byt’ zvadsena.

Laboratoérne vySetrenia:

Zakladnymi laboratornymi vysetreniami na posudenie funkcie $titnej zl'azy su vol'né hormony
— FT3 a FT4 a tyreotropny hormén (TSH). Celkové hladiny tyreoidalnych horménov, t.j. TT3
a TT4 sa nevySetruju. Orientacné rozmedzie hladiny FT4 je 9-24 pmol/l, hladiny FT3 je 3,8 —
9,2 pmol/l a rozmedzie TSH je medzi 0,5-5,0 mIU/I.

Biochemicky dékaz tyreotoxikoézy je postaveny na zvySenych hladinach FT3 aFT4
a suprimovanej hladine TSH. Biochemicky dokaz primarnej hypotyreozy spociva v nizkych
hladinach FT3 a FT4 a vysokej hodnote TSH. Pri tzv. latentnej hypotyreoze byva zvySené iba
TSH, zatial’ ¢o hladiny tyreoidalnych hormoénov su v norme. Pri tzv. centralnej hypotyredze
byvaji znizené okrem FT3 a FT4 aj hladiny TSH.

Stanovenie TSH je zasadnym vySetrenim pri diagnostike poruch funkcie $titnej zI'azy. Falo$né
zniZzenie TSH mozZe byt pritomné uzivanim dopaminu, glukokortikoidov, amiodaronu ale aj
heparinu a morfinu. Hodnoty TSH zvySuju zase neuroleptika a fytoestrogény.

Na dokaz autoimunitnej pri¢iny poruchy funkcie §titnej zl'azy sa vySetruju protilatky proti
tyreoperoxidaze (aTPO), proti tyreoglobulinu (aTG) a proti receptoru TSH (TRAK,
alebo AR-TSH). aTPO a aTG su obvykle zvysené pri Hashimotovej tyreoiditide, a to u 80-
90% pacientov. Hladiny protilatok zavisia od laboratornej metédy pouzitej na ich stanovenie.

TRAK st vysoké pri Graves-Besadovovej tyreotoxikoze a pri endokrinnej orbitopatii. Ich
stanovenie sa indikuje pri diferencidlnej diagnostike autoimunitnej a neautoimunitnej
tyreotoxikozy.

VySetrenie zapalovych parametrov, ako je FW a CRP ma vyznam pri tzv. subaktitnej
tyreoiditide.

Stanovenie koncentracie tyreoglobulinu sa nepouZziva v Standardnej diagnostike tyreopatii,
avSak ma nezastupitelny vyznam ako tzv. onkomarker. Jeho stanovenie po operacii Stitnej
zlazy pre karcinom je zakladnym vysetrenim a jeho vzostup sved¢i pre lokalnu recidivu alebo
metastazy. Znizend koncentracia tyreoglobulinu je typicka pre tyreotoxicosis factitia.

Kalcitonin je hormo6n produkovany v parafolikuldrnych C bunkach Stitnej Zl'azy. Predstavuje
V sucasnosti najvhodnej$i marker pre diagnézu medularneho karcindmu Stitnej Zl'azy a na
sledovanie pacientov po liecbe.

VySetrenie Stitnej Zlazy ultrazvukom (USG).



K endokrinologickym indikaciam USG vySetrenia patri akékol'vek podozrenie na ochorenie
Stitnej zl'azy, hmatny utvar v oblasti Stitnej zlazy, kontrola po operaciach Stitnej Zlazy,
podozrenie na nador paratyreoidey.

USG vySetrenim $titnej zl'azy zist'ujeme jej polohu, velkost’ (objem), zmeny Struktury alebo
echogenity, t.j. difizne zmeny a loziskové zmeny, napr. cysty, solidne tGtvary a pod.

Normalna Stitna zl'aza je tvorena dvoma lalokmi spojenymi isthmom, mé echogenitu vyssiu nez
okolité Struktury, napr. svalstvo krku. Je obvykle dobre ohrani¢end oproti okoliu a ma
homogénnu echo Struktiru. Normalny objem Stitnej zlI'azy podla WHO u zien je do 18 ml
a U muzov do 22 ml.

Difuzne postihnutie Stitnej zl'azy je typické pre autoimunitnu tyreoiditidu, ¢o sa pri USG
vySetreni prejavi difiznym zniZzenim echogenity a nehomogénnou strukturou. Pri autoimunitnej
tyreoiditide moze byt velkost’ stitnej zZ'azy normalna, vicsia alebo aj mens$ia. Pri Gravesovej
chorobe je Stitna zl'aza taktiez hypoechogénna, viac alebo menej nehomogénna. Typickym
nalezom v aktivnom §tadiu je jej zvySend perflzia.

Loziskové postihnutie Stitnej zl'azy zahfna cysty, solidne Utvary a kalcifikaty.

Cystické utvary sa pri USG vySetreni zobrazuji ako anechogénne utvary bez dokazu
prekrvenia. Cysty, resp. pseudocysty sa mozu vyskytnat’ v zdravej $titnej Zl'aze ale aj v uzloch,
a to benignych ale aj malignych.

Solidne utvary V §titnej Zl'aze su velmi Cast¢ a mdZu byt solitarne alebo viacpocetné
(multinodulérna struma). Tieto utvary su v 90% benigne, zriedkavejSie su maligne. M6zu byt’
hypoechopgénne, izoechogénne alebo hyperechogénne a oproti okoliu mézu byt’ ohranicené
ostro ale aj neostro.  Uzly hyper, izo alebo mierne hypoechogénne, dobre ohranicené
hypoechogénnym lemom, pravidelného tvaru s cystoidnymi dutinkami, st obvykle benigne,
zatial' ¢o karcindmy st vyraznejSie hypoechogénne, nepravidelnych tvarov a obsahuju
mikrokalcifikacie. Karcindbm maji vo vnutri uzla ¢asto detekovatelnu perfuziu. Neexistuje
vS8ak USG znak Specificky pre benigne a maligne 1ézie.

Kalcifikacie: =~ Makrokalcifikdty sa zobrazuji ako vyrazne hyperechopgénne utvary
s akustickym tieiom a vyskytuju sa obvykle v uzloch. Mikrokalcifikacie st drobné, vyrazne
hyperechogénne utvary, charakteru drobnych ihliiek s akustickym tielom a predstavuju
rizikovy faktor malignity prislusného uzla.

Elastografia je modalitou USG vySetrenia ktorou sa hodnoti elasticita Stitnej Zlazy.
Predpoklada sa, Ze maligne uzly s nekontrolovanym bunkovym rastom su tuhSie nez benigne
1ézie. 'V tyreologii su najslubnejSie vysledky pri diferencialnej diagnostike papilarneho
karcinomu.

Scintigrafia Stitnej Zlazy.

Donedavna mala vyznamné postavenie v morfologickej diagnostike Stitnej zl'azy. V sti¢asnosti
sa pouziva iba na odliSenie tzv. horucich, alebo teplych uzlov, ktoré mézu byt pric¢inou
tyreotoxikézy, od tzv. studenych uzlov, ktoré mozu predstavovat’ riziko malignity. M4 vSak
nizku Specificitu pri odhade malignity uzla. Hlavnou indikaciou scintigrafie Stitnej Zl'azy teda
je tyreotoxikéza pri uzlovej strume za ucelom potvrdenia alebo vylicenia autonomneho



adenomu. Najéatsjsie sa vykonava pomocou ®MTechnécia (pertechnetat). Kontraindikéaciou je
gravidita a laktacia. Presnost’ scintigrafie mozno zvysit' pomocou metédy SPECT na 6-7 mm.
Stale je vSak menSia nez rozliSovacia schopnost’ USG.

Ostatné zobrazovacie metody.

VySetrenie CT, MR a PET: ani jedna z tychto metdd nie je lepSia pre postidenie $truktiry
Stitnej zl'azy ako USG. Hlavnou vyhodou je vS§ak moznost’ presného zobrazenia retrosternalne;j
a mediastinalnej strumy, posudenia utlaku priedusnice a vztahu strumy k okolitym Struktiram.
PET ma vyznam v diagnostike metastdz karcindmu Stitnej zl'azy.

CT vysetrenie sa pouziva aj pre diagnostiku postihnutia vonkaj$ich o¢nych svalov pri
endokrinnej orbitopatii. Na tato diagnostiku moZno pouzit’ aj USG vySetrenie, ktoré je vSak
nepresné v zadnej tretine o¢nice.

Aspiraéna biopsia $titnej ZPazy tenkou ihlou (FNAB) a cytologické vySetrenie.

Indikaciou na FNAB a cytologické vySetrenie su predovsetkym loziskové 1ézie detekované
palpacne a USG vysSetrenim. V minulosti sa vykonavalo cytologické vysetrenie aj pri vac¢Sine
diftznych straim na diagnostiku tyreoiditidy, avSak v sti¢asnosti na diagnostiku autoimunitnej
tyreoiditidy sa uz nepouziva. Indikdciou mdze byt eSte subaktna tyreoiditida za ucelom
detekcie typickych mnohojadrovych buniek.

FNAB sa vykonava tenkou ihlou spolu so strickackou a pod tlakom sa aspiruje obsah.
Vykonava sa bud’ priamo u hmatnych uzlov, alebo pod USG kontrolou. Zo ziskaného aspiratu
sa zhotovia natery, ktoré sa ofarbia podla May, Grunwalda a Giemsa (MGG) alebo
hematoxylinom eozinom, pripadne podl'a Papanicolaua na jadierka. Cytologické vySetrenie
realizuje skuseny histopatolog, ktory cytologicky nalez zaklasifikuje podla syst¢ému Bethesda
do 5 kategodrii: nereprezentativny, benigny, neurcity, suspektny alebo maligny. FNAB je
vhodnou metddou aj pri diagnostike cyst a pseudocyst, kde zaroven sluzi aj ako lieCebna
metoda.

Genetické vySetrenie a molekulova diagnostika.

Pri medularnom karcindme Stitnej zlazy je potrebné vykonat' genetické vySetrenie na
pritomnost RET mutacie. BRAF mutacie mad pri papilarnom karcindme Stitnej zlazy
prognosticky vyznam.

X.3. vySetrovacie metody pri chorobach pristitnych teliesok.

X.3.1. Hypoparatyreéza



Hypoparatyre6za vznikd najCastejSiec po operacnom poskodeni pristitnych zliaz po
tyreoidektomii, zriedkavejsie je idiopaticka, obvykle autoimunitnej etiologie, moze byt aj
geneticky podmienena. Zriedkavo je spdsobend rezistenciou na parathormoén, vtedy sa
oznacuje ako pseudohypoparatyredza. V anamnéze zist'ujeme parestézie, az kfce svalovych
skupin, slabost’ alebo bolesti svalov. Pri akutnej tetanii méze dojst’ k laryngospazmu. Pri
fyzikdlnom vySetreni je pozitivny Chvostekov priznak, evtl. Trousseauov test.

Laboratérne vysSetrenia:

Rutinne laboratérne vysetrenie obsahuje stanovenie hladiny Ca, P, ionizovaného Ca?* v sére,
Ca a P vmoci. Pre diagnézu hypoparatyre6zy je -charakteristicka hypokalciémia
a hyperfosfatémia. Byva pritomna hypokalciuria (pod 1 mmol/24 hod). Hladina PTH byva
vyrazne znizena, pri pseudohypoparatyredze je naopak vyrazne zvysend. Pre hypoparatyre6zu
je charakteristicka zvySena tubularna reabsorpcia fosfatov.

EKG: mozeme najst’ predizenie intervalu QT alebo inverziu T viny. EEG vySetrenie moze
odhalit’ typické zmeny - spomalenie aktivity a vyssiu voltaz. Pri oénom vysetreni mozno najst’
pseudoedém papily na oénom pozadi, po dlh§om trvani aj kataraktu. RTG lebky odhali
ektopické kalcifikacie, ktoré st ¢asté najmé v bazalnych ganglidch.

X.3.2. Hyperparatyreéza (PHPT)

NajcastejSou pricinou PHPT je adendém pristitneho teliska (PT), ato bud solitarny alebo
mnohopocetny. ZriedkavejSou pri€inou je primarna hyperpldzia a karcindém pristitneho telieska.

V anamnéze nemusime ndjst’ Ziadne Specifické priznaky, PHPT byva ¢asto asymptomaticka.
V pripade, ze sa objavia priznaky, pacient ma obvykle prejavy kostné — bolesti chrbtice,
dolnych koncatin, nefrologické alebo urologické z urolithidzy alebo nefrolithiazy. Medzi
prejavy gastrointestinalne patria anorexia, hauzea, bolesti brucha, prejavy akutnej pankreatitidy
alebo vredovej choroby zaludka a duodena. Najc€astejSimi kardiovaskuldrnymi prejavmi st
hypertenzia, resp. poruchy srdcového rytmu. Neuropsychické priznaky st mnohopocetné
a zahinaju cefaleu, poruchy spanku, tinavu, apatiu, niekedy az psychotické stavy, letargiu, pri
zavaznej hyperkalciémii az poruchy vedomia.

Laboratorne vySetrenia:

Je pritomna hyperkalciémia (obvykle nad 2,75 mmol/l), hypofosfatémia, zvySena hladina PTH
Vv sére. V moci je pritomna hyperkalcitria ( nad 6,5 mmol/24 hod) a hyperfosfaturia.

ALP je obvykle zvysena a informuje o aktivite osteoblastov, taktiez byva zvyseny osteokalcin
Vv sére, ktory je tvoreny osteoblastami. Stanovenie tartrt rezistentnej kyslej fosfatazy ukazuje
na zvySenu aktivitu osteoklastov, zvySend je hladina mocového pyridinolinu
a hydroxypyridinolinu, telopeptidov. RTG kosti odhali typické kostné zmeny, ktoré
oznacujeme ako hyperparatyredzna osteodystrofia. NajCastejSie sa prejavuje ostolytickymi
loziskami, subperiostalnymi resorpciami a ibytkom kostnej hmoty, ktory nie je proporcionalny.
Denzitometrické vysetrenie méze identifikovat’ osteopordzu, ktord obvykle nie je difizna.



Lokalizacia adenomu PT.

Zakladnym vysetrenim na lokalizaciu adenomu PT je ultrasonografia. Citlivost’ zalezi na
velkosti a ulozeni adendmu a uvadza sa asi 46% u mensich adenomov a 86% u adendémov
vacsich ako 1 g. Adendm sa obvykle zorazuje ako hypoechogénny dobre ohraniceny utvar
naliehajuci na Stitnu zlazu. Pri hyperplazii PT mé& minimalny vyznam. CT vySetrenie
S kontrastom maé senzitivitu cca 86%. Radionuklidové vySetrenie pomocou
methoxyizobutylizonitrilu (MIBI), znaéeného Technéciom *°" sa dnes pouziva najéastejsie
a kombinuje sa so SPECT metodou. Toto vySetrenie ma podstatne vysSSiu senzitivitu pri
zobrazovani hyperplastickych PT. Magneticka rezonancia ma vyhodu v absencii radia¢ného
ziarenia, avSak interpretacia nalezov je znacne naroc¢nejsia.

Genetické vySetrenie a molekulova diagnostika PHPT je sucastou molekulovej diagnostiky
syndromov mnohopocetnej endokrinnej neoplazie (MEN1 a MEN2A).

X.4. VySetrovacie metddy pri chorobach nadobliciek.

X.4.1. Hypofunkény syndrom — primarny hypokorticizmus (Morbus Addisoni).

NajcastejSou pricinou Addisonovej choroby je autoimunitnd adrenalitida (70% vsetkych
pri¢in). ZriedkavejSimi pri¢inami su infekcie, najmé tuberkul6za, mykotické infekcie, HIV,
pripadne systémové bakteridlne infekcie. ESte zriedkavejSie su infiltrativne choroby —
lymfoproliferacie, sarkoidéza a pod., vrodené choroby, sepsa, hemoragie, pripadne lieky.

V anamnéze zist'ujeme anorexiu, Ubytok hmotnosti, slabost’ a inavu, niekedy aj bolesti brucha,
hnacky a vomitus — pri hroziacej krize. Fyzikalne je pritomna difuzna hyperpigmentacia koze,
hyperpigmentované su hlavne kozné ryhy na dlani, jazvy, linea alba atd’. DoélezZité st priznaky
z hypotenzie — prekolapsové a presynkopalne stavy. Krvny tlak je nizky.

Laboratoérne vySetrenia: hyponatriémia, hyperkaliémia, normocytova a normochrémna
anémia, sklon k hypoglykémii.

Hormonalne vySetrenie:

Plazmaticky alebo sérovy kortizol — je obvykle nizky, no pri urcitej adrenokortikalnej rezerve
moZe byt aj na dolnej hranici normy.

ACTH v plazme je pri primarnom hypokorticizme vysoké.

Ako test na dokaz primarneho hypokorticizmu sa pouziva ACTH test. Poda sa synteticky
ACTH - tetrakozaktid v davke 250 ug i.v. a krv sa odobera v 0., 30., 60. minute na stanovenie
kortizolu. Za normalnu odpoved’ kortizolu sa povazuje jeho vzostup v sére po stimulécii o 200
nmol/l, alebo hladina 500 nmol/l a viac. Nizsia hladina alebo vzostup nizsi ako 200 nmol/l
sved¢i pre nedostatocnu rezervu kory nadoblicky.

Plazmaticka reninova aktivita (PRA) pri Addisonovej chorobe je vysoka. Plazmatické
hladiny DHEA, DHEAS, aldosterénu si nizke.



Protilatky proti 21-hydroxylaze byvaju zvySené pri autoimunitnej pricine adrenokortikalnej
insuficiencie.

Na dokaz centralneho hypokorticizmu sa pouziva test s inzulinovou hypoglykémiou ( vid’
vyssie).
Zobrazovacie metédy pri primarnom hypokorticizme sa obvykle nepouzivaju, CT je

indikované ak myslime na infiltraciu alebo krvacanie do nadobli¢iek. Pri potvrdeni sekundarne;j
— centralnej adrenalnej insuficiencie je indikované MR hypofyzy.

X.4.2. Hyperfunkéné syndromy.

X.4.2.1. Hyperkortizolizmus (Cushingov syndrdém).

Hyperkortizolizmus (Cushingov syndrom, CS) je stbor priznakov vznikajucich nasledkom
dlhodobej expozicie nadmernym cirkulujicim hladindm kortizolu.

Zéakladné ¢lenenie je na ACTH dependentny (najcastejsie adeném hypofyzy s produkciou
ACTH, ektopicky s nadprodukciou ACTH alebo CRH) a ACTH independentny CS (adeném
alebo karcindm nadobli¢ky, bilaterdlna mikro/makronoduldrna hyperplédzia nadobliciek).
Iatrogénny Cushingov syndrom je sposobeny dlhodobym podavanim vysokych davok
glukokortikoidov.

Anamnéza a fyzikalne vySetrenie: Klinicky obraz nemusi byt typicky, rozsah priznakov
variruje od oligosymptomatickej formy az po Uplne rozvinuty klasicky CS. Charakteristickym
priznakom je redistribicia tuku s predilekénym ukladanim tuku intraabdominalne,
v mediastine, v oblasti tvare (facies lunata) a na krku (buffalo hamp). Naopak podkozny tuk
Vv oblasti hornych aj dolnych koncatin atrofuje a vznika tzv. centralny typ obezity. Koza je
tenka, zraniteI'nd, vytvaraji sa na nej sufuzie, ekchymézy aj po minimalnej traume a taktiez
strie, ktoré su lokalizované prevazne na trupe, stehnach a ramenach, su fialové a Siroké. Moze
byt pritomny hirzutizmus, pletora tvare. V anamnéze zistime aj slabost’ svalov, psychické
zmeny — emocna labilita, podraZzdenost, depresivne stavy, poruchy kognitivnych funkcii
amoézu sa vyskytnut’ aj psychotické prejavy. U casti pacientov byva hypertenzia, diabetes
mellitus, alebo asponi porucha glukézovej tolerancie, osteporéza, poruchy menstruacného cyklu
a fertility.

Laboratéorne vySetrenia: V beznom laboratérnom ndleze byva pritomnd hypokaliémia,
metabolicka alkal6za, hyperglykémia, alebo porucha glukdzovej tolerancie, v krvnom obraze
je pritomnd leukocyt6za s neutrofiliou a lymfopénia.

Hormonalna diagnostika:
Na diagnostiku Cushingovho syndromu je potrebné pouzit’ nasledujice vySetrenia:

a/ zvySené vylucovanie vol'ného kortizolu v moc¢i za 24 hod (UFC). U pacientov s CS je
hodnota UFC vyrazne zvysena.



b/ porusSeny cirkadianny rytmus plazmatického kortizolu, resp. chybanie nocného poklesu
kortizolémie. U zdravych jedincov klesa hladina sérového kortizolu o polnoci obvykle pod 150
nmol/l, zatial' ¢o u pacientov s hyperkortizolizmom je kortizolémia v noci rovnaka ako rano
a na poludnie.

¢/ stanovenie kortizolu v slinach. Alternativou tohto testu je stanovenie hladiny kortizolu
Vv slinach, ktord vel'mi dobre odrdza hladinu kortizolu v krvi. Odporuca sa odobrat’ sliny na
vySetrenie medzi 23,00 a 24,00 hodinou. Hodnoty nizSie nez 3 nmol/l diagnézu CS vylucuju,
hladiny nad 6 nmol/l pre diagnézu CS svedcia.

d/ dexametazonovy supresivny test — je zakladnym testom na diagnostiku CS. Ma viacero
variant, najjednoduchsou variantou je skrateny, tzv. noény dexametazonovy supresivny test
(overnight DST). Pri tomto teste sa odoberie krv na stanovenie kortizolu rano, v ten isty den
0 23,00 hodine sa poda pacientovi 1 mg Dexametazonu per os a na d’al$i deii rano sa odoberie
vzorka krvi na stanovenie kortizolu. U zdravych os6b obvykle dochadza k supresii kortizolu
po 1 mg dexametazonu pod 60 nmol/l, hodnoty kortizolu medzi 60 a 138 nmol/l, patria do tzv.
Sedej zony a hodnoty nad 138 nmol/l svedcia pre CS.

NajvyznamnejSim diagnostickym testom pre diagnostiku CS je 2-diiovy 2-mg
dexametazonovy supresivny test. Mal by sa vykondvat’ pocas hospitalizacie pacienta. Dva
po sebe iduce dni pacient zbiera mo¢ na vySetrenie UFC/24 hodin, nasledne pocas d’alSich
dvoch dni dostdva 2 mg dexametazonu denne per os a taktiez zbiera moc€ na stanovenie hladiny
vol'ného kortizolu v moci. Pokles UFC pod 50% bazalnych hodnoét vylucuje Cushingov
syndrém, mensi pokles ako 50% ho potvrdzuje.

Diferencidlna diagnostika jednotlivych foriem CS.

a/ dexametazonovy supresivny test s vysokou davkou dexametazonu (8 mg). Nadvizuje na
2 diovy, 2-mg dexametazénovy test, po ktorom pacient nasledujice dva dni dostdva 8 mg
dexametazonu denne (2 mg kazdych 6 hodin, per os) a zaroven zbiera moc¢ na stanovenie UFC.
Pri centralnej forme hyperkortizolizmu dochéadza po tejto davke dexametazonu k poklesu UFC
pod 50% bazalnej hodnoty. Ak k poklesu nedochadza, ide pravdepodobne o periférnu alebo
ektopicku formu CS.

b/ kortikoliberinovy test (CRH test): po odbere bazalnej vzorky krvi sa aplikuje 100 ug
humanneho CRH intraven6zne ako bolus a nasledne sa odoberd krv o 15, 30, 60 mintt.
Zvysenie ACTH o 35-50% a kortizolu o viac ako 20% sved¢ia pre Cushingovu chorobu, t.j.
hyperkortizolizmus na podklade adenému hypofyzy. K zvySeniu nedochadza u pacientov
s periférnou formou CS a ektopickym CS.

¢/ vySetrenie hladiny ACTH v plazme: ACTH s prihliadnutim na cirkadianny rytmus
vySetrujeme rano nala¢no. Pre ACTH independentni formu sved¢i suprimovand hladina
ACTH, t. j. menej ako 1,1 pmol/l, alebo menej ako 5 pg/ml. Pre ACTH dependentnu formu
sved¢i normalna alebo zvySena hladina ACTH, t.j. nad 2,2 pmol/l, alebo 10 pg/ml.

d/ dezmopresinovy test: podava sa 10 ug dezmopresinu i.v. a odobera a krv na stanovenie
ACTH. Zvysenie hladiny ACTH o viac nez 50% oproti vychodiskovej hodnote sved¢i pre
Cushingovu chorobu.

e/ katetrizacia sinus petrosus inferior (SPI) : je spolahlivou metdédou v diferencialne;
diagnoze ACTH dependentnych foriem CS. Po zavedeni katétrov do sinus petrosus inferior



obojstranne cestou vv. femorales, sa odoberie krv na stanovenie ACTH ato bazalne a po
stimulacii CRH. Odobera sa zo sinus petrosus inferior a z periférnej zily. Pomer koncentracii
SP1 a z periférie viac nez 2 bazalne a nad 3 po stimulacii sved¢i pre nadprodukciu ACTH.

Zobrazovanie:

Zobrazenie hypofyzy pomocou MR je indikované, ak hormonalne testovanie sved¢i pre
ACTH dependentny CS, resp. Cushingovu chorobu.

Zobrazenie nadobli¢iek pomocou CT, alebo MR je indikované, ak vysledky hormonélnych
testov sved¢ia pre ACTH independentnt, resp. periférnu formu CS.

Perimeter je indikovany pri susp. poruche zorného pol'a v dosledku tlaku adenomu hypofyzy
na opticku chiazmu.

Katetrizacia suprarenalnych vén sodberom krvi na stanovenie hladiny Kkortizolu je
indikovana pri negativnhom CT alebo MR vySetreni a jednozna¢nom hormonalnom ddkaze
periférnej nadprodukcie kortizolu. Dalsou indikaciou je podozrenie na ACTH independentnii
makronodularnu hyperplaziu (AIMAH).

X.4.2.2. Primarny hyperaldosteronizmus — PH (Connov syndrém)

Ide o0 syndrom spdsobeny nadprodukciou mineralokortikoidov, vo védcSine pripadov
aldosteronu. Anamnéza: vicSina chorych st asymptomaticki. MoZu byt symptomy pri
dlhotrvajucej hypertenzii - cefalea, priznaky z hypokaliémie — svalova slabost’, zriedkavo
svalova paralyza. Polytria, polydipsia, parestézie a zriedka tetania. Pocity nepravidelnej
¢innosti srdca, palpitdcie pri poruchidch rytmu vyplyvajicich z hypokaliémie. Fyzikalne
vySetrenie: artériova hypertenzia — mierna az zdvazna

Vysetrenia: Ked'Zze ¢ast’ chorych s primarnym hyperaldosteronizmom je normokaliemicka,
niektoré centrd odporacaji vykonavat skrining PH ukazdého pacienta s artériovou
hypertenziou.

Laboratorne biochemické vySetrenie: je pritomna hypokaliémia vo viac neZ polovici
pripadov, metabolicka alkaldza, moéze byt poruchy glukézovej tolerancie.

Hormonalne vysetrenie - skrining:

Aldosteronovo-reninovy pomer (ARR) Hodnota nad 30 (pri vyjadreni plazmatického
aldosteronu v ng/100ml a plazmatickej reninovej aktivity v ng/ml/h) resp. nad 300 (PRA
v ng/ml/h a plazmaticky aldosterén v pg/ml) alebo nad 3,7 (plazmaticky aldosterén v pg/ml,
koncentracia reninu) je podozriva z primarneho hyperaldosteronizmu a vyzaduje d’alSie
testovanie. Pri hodnote pod 20 (200) je primdrny hyperaldosteronizmus nepravdepodobny.
Senzitivita ARR je najvyssia ked’ sa krv odobera v rannych hodinach.



Plazmaticka reninova aktivita (PRA) alebo plazmaticka koncentracia reninu (PRC): je
vyrazne suprimovana pri primarnom hyperaldosteronizme. Pre interpretraciu je nevyhnutné
poznat’ polohu pacienta, lie¢bu a prijem sodika. Standardné vysetrenie sa ma vykonavat’ pri
privode NaCl 110-150 mEq/den.

Plazmaticka hladina aldosterénu (PA): vo vicsine pripadov je zvysend, vplyvom viacerych
faktorov moze byt normalna. V pripade, Ze kaliémia je nizsia ako 3 mmol/l, je potrebné pred
vySetrenim hladiny aldosteronu upravit hladinu kalia v sére. Alternativou merania
plazmatického aldosterénu je meranie 24-hodinovej exkrécie aldosteronu v moci. Mocova
exkrécia aldosteronu méze byt norméalna pri hypokaliémii a u starSich osob, pretoze exkrécia
aldosteronu sa znizuje s vekom.

Pred vySetrenim renin-angiotenzin-aldosterénového systému je potrebné upravit’ u pacienta
liecbu:

Estrogény, gestagény, androgény a spironolakton, je potrebné vynechat 6 tyzdiov pred
odberom. Betablokatory, renalna insuficiencia a vy$i vek moézu viest’ k falosne pozitivnemu
vysledku ARR. Diuretika, ACE inhibitory, AT II blokatory a dihydropyridiny mézu viest’ k
falo$ne negativnym vysledkom. Minimdlny efekt na ARR maja a preto st odporti¢ané pred
testovanim: prazosin alebo iné alfa blokatory, hydralaziny, retardovany verapamil (2x120 mg
denne). Nesteroidové antireumatika a hyperkaliémia m6zu takisto viest’ k falo$ne pozitivnemu
pomeru ARR.

Potvrdenie diagnozy a diferencialna diagnostika primarneho hyperaldosteronizmu.

Dynamické testy: st nevyhnutné pre diagnostiku a diferencidlnu diagnostiku primarneho
hyperaldosteronizmu. Supresivne testy st potrebné na potvrdenie diagnézy primarneho
hyperaldosteronizmu:

Najcastejsie sa odporucaju:

a/ testy so sol'mou zatazou: zvySenie prijmu NaCl v diéte, infuzia NaCl a podanie
exogénnych mineralokortikoidov (DOCA, fludrokortizon), alebo kombinacia. Podstatou
tychto testov je skutocnost’, Ze pri objemovej expanzii dochadza k supresii PRA a aldosteronu
za fyziologickych podmienok, zatial’ ¢o pri PH chyba supresia aldosterénovej sekrécie. Je to
vSak typické iba pre aldosteron produkujici adenom. Test s infaziou NaCl: rano o 8,00
hodine sa odoberie krv na stanovenie PA, potom sa poda infizia fyziologického roztoku
VvV mnozstve 2 litre pocas 90 minut a po nej sa znova odoberie krv na stanovenie aldosteronu.
Pri nizkoreninovej esencidlnej hypertenzii aldosteron klesne pod 80 pg/ml, kym u chorych s PH
neklesne.

b/ vplyv ACE inhibicie: Test sa vyokonava tak, ze sa leziacej osobe podava captopril 25 mg

p.o. (alebo 1 mg/kg hmotnosti pacienta) a 02 hodiny sa zmeria plazmaticky aldosteron.
U pacientov s PH hodnota plazmatického aldosterénu ostava zvysena (nad 150 pg/ml). Test
ma asi 95% senzitivitu a 92% Specificitu.

Stimulacné testy sa pouzivaji na diferencialnu diagnostiku PH:



c/ vplyv polohy a ¢asu: Za normalnych okolnosti vzpriamena poloha vedie k aktivacii PRA
a zvyseniu aldosteréonu v plazme. Rozna odpoved’ aldosteronu pri tomto podnete sa pouziva na
diferencialnu diagnostiku podtypov primarneho aldosteronizmu. Réno o 8,00 pred postavenim
sa pacienta, sa vezme krv na stanovenie PRA a aldosteronu a potom sa odoberie znova po 3-4
hodinovej chddzi resp. v kombinacii s furosemidom. Pri aldosterén produkujicom adendéme
(APA) sa aldosterdn po ortostaze nemeni, resp. sa moze aj mierne znizit', pretoze si zachovava
sCasti ACTH dependenciu. Na druhej strane pri IHA dochadza k vzostupu plazmatického
aldosteronu, pretoze v tomto pripade je aldosteron pod regulacnym vplyvom RAS. Podobne
ako APA sa sprava aj primarna adrendlna hyperplazia a podobne ako IHA sa sprava renin-
responzivny adendm.

d/ Infizia angiotenzinu II (AT II) — test je zaloZzeny na tom, ze po podani ATII dochadza
k stimulacii  sekrécie  aldosteronu pri idiopatickom hyperaldosteronizme (IHA)
a nizkoreninovej esencidlnej hypertenzii. Pri APA a familidrnom hyperaldosteronizme
suprimovate'nom glukokortikoidmi nedochadza po infuzii ATII k vzostupu aldosteronu,
vynimkou je iba renin-alebo angiotenzin responzivny adenom.

e/ Odpoved’ na dexametazon: Pacienti s glukokortikoidmi supresibilnym alebo dexametazon-
supresibilnym hyperaldosteronizmom maji podobni odpoved’ v spominanych dynamickych
testoch ako APA. Podanie exogénnych glukokortikoidov je schopné odlisit’ tychto pacientov
od pacientov s adenomom. Pri tomto teste sa poda 1 mg dexametazonu o pol noci a potom 0,5
mg 0 6,00 hodine rano, pricom hodnota aldosterénu v posturalnej polohe pod 50 pg/ml sved¢i
pre glukokortikoidmi supresibilny hyperaldosteronizmus (GSH) a indikuje liecbu
glukokortikoidmi. Dlhotrvajiica blokdda dexametazonom, t.j. 2 mg denne pocas 3 tyzdinov
vedie k normalizacii PRA, aldosteronu a kaliémie a tiez k redukcii TK. Pre diagnostiku GSH
sa v8ak dnes so 100% senzitivitou vyuziva genetické testovanie metddami molekulovej
genetiky.

Meranie steroidov inych neZz aldosterén: Vyuziva sa pri diferencialnej diagnostike PH:
deoxykortikosteron (DOC) a 18 OH-DOC — s zvySené prevazne pri APA atiez pri
primarnej adrenalnej hyperplazii (PAH). Obvykle st normalne pri IHA, GSH a pri renin-
responzivnom adendme. DOC zriedkavo moZe byt vyrazne zvySeny pri adenome produkjiicom
nie aldosteron ale DOC, pricom Kklinicky obraz je neodliSitelny od obrazu APA.
Kortikosteron a 18 OH- kortikosteron su vysSie u chorych s APA nez s IHA. 18-OH
kortizol a 18-oxokortizol — su signifikantne zvysené u chorych s APA ale aj GSH, nez pri [HA
(1). Uvedené testy sa pouzivaju zriedka, pretoze obvykle si vysta¢ime s vyssie uvedenymi
diferencidlne diagnostickymi postupmi.

Lokalizacia aldosteronovej nadprodukcie.

1. CT alebo MRI: CT sa odporuca ako prva metdoda zobrazenia nadobli¢iek pri PH.
Moderné CT techniky umoznuji vizualizaciu adenémov okolo 3 mm V priemere.
Typické pre APA pri CT vySetreni je dobré ohranicenie, nizka denzita cca do 20 HU
ajej zvySenie po podani kontrastnej latky. Pri MRI zase moZno pozorovat’ v T2
vazenom obraze hypersignalny charakter adenomu.

2. Adrenilna venografia a separovany odber z adrenialnych vén (AVS): katetrizacia
adrenalnych vén je technicky narocny vykon, ktory musi vykonavat’ skiseny radiolog.
Je vyhodna pri detekcii adendémov mensich ako 1 cm, ktoré nie su zobrazené pri CT
alebo MRI vySetreni. Indikovana je v tom pripade, ak vysledky hormonalnych



vysetreni svedCia pre adeném, avSak adendém sa beznymi zobrazovacimi metddami
nendjde. S prihliadnutim na skutoc¢nost’, ze po 40-tom roku veku su afunkéné adenomy
velmi Casté, odporuca sa v poslednej dobe realizovat AVS u vSetkych pacientov
s primarnym hyperaldosteronizmom vo veku nad 40 rokov a to aj v pripade, ze pri CT
vysetreni je potvrdeny adeném. AVS sa vykondva zavedenim katétra cez vena
femoralis, pricom vpravo sa katéter zavadza priamo do adrenalnej vény, a vl'avo do vena
renalis pred vyustenie nadoblickovej vény. Na strane APA je koncentracia
plazmatického aldosteréonu zvySend, priCom na kontralaterdlnej strane, kde zona
glomerulosa je obvykle suprimovana, je koncentracia aldosteronu naopak znizena. Za
signifikantny rozdiel sa povazuje rozdiel v hladinach aldosteronu minimalne 4-nasobny
alebo viac ako dvojnasobny ak korigujeme aldosteron na hladinu kortizolu.

3. Adrenilna scintigrafia: Na zobrazenie nadobli¢iek a na odliSenie APA a IHA mozno
pouzit cholesterolovy scan (13! alebo Se’-6-seleno-metyl-norcholesterol)
s predchadzajucou supresiou dexametazonom. U nés sa tdto metdda zatial’ nepouziva
a percento spravnych diagnoz neprevysuje ani CT ani adrendlny vendzny sampling.

X.4.2.3. Feochromocytém a paragangliom (FEO/PGL).

Je zriedkavy, katecholaminy produkujtci tumor vychadzajtci z drene nadobliciek, pripadne zo
sympatikovych ganglii a vtedy sa oznacuje ako paragangliom (PGL).

Anamnéza a fyzikdlne vySetrenie. Je pritomnd artériovd hypertenzia — trvald alebo
paroxyzmalna a prejavy spojené s hypertenziou a hypermetabolizmom t.j. cefalea, neobvyklé
potenie, palpitacie, resp. arytmie, prevazne tachyarytmie, zblednutie pri vzostupe krvného
tlaku. 13% chorych mdéZe mat’ normalny TK (v pripade familiarneho skriningu, alebo pri
produkcii malého mnoZstva katecholaminov), hypotenzia, chudnutie, subfebrility. Obstipacia,
poruchy zraku, krée, zriedkavo psychdzy, anxieta, tremor.

Laboratorne vySetrenia:

a/ vol’né metanefriny v plazme (senzitivita 99%). V pripade normalnych hodnét je
feochromocytdém vysoko nepravdepodobny. V pripade hodndt vysSich ako je 4-nasobok
normy, je pritomnost feochromocytomu biochemicky potvrdena a hladiny sa povazuju za
diagnostické. Nasledujt lokaliza¢né metdody. Hodnoty medzi 4-nasobkom a hornou hranicou
normy sa oznacuju ako tzv. ,,Sedd zona“ a v tomto pripade je potrebné eliminovat’ lieky alebo
iné priciny faloSnej pozitivity a realizovat’ klonidinovy test. NajcastejSie lieky ktoré spdsobuju
falo$nu pozitivitu volnych metanefrinov: tricyklické antidepresiva, neselektivne alfa blokatory,
betablokatory — mierne, inhibitory monoaminooxiddzy, sympatomimetika.

b/ostatné laboratérne vySetrenia. NizSiu senzitivitu, ale este stile relativne vysoka (95%)
maju frakcionované mocové metanefriny. Ostatné vySetrenia vratane mocovych
katecholaminov a kyseliny vanylmandPovej sa povaZzuji za malo citlivé a obsolentné. Hoci
chromogranin Anie je Specificky pre feochromocytom abyva zvySeny aj pri inych
neuroendokrinnych tumoroch, jeho hladina dobre koreluje s velkost'ou nadorovej masy a je



dobrym indikatorom recidivy po operécii. Nie je vSak markerom rutinneho sledovania
pacientov po operacii feochromocytomu. Metoxytyramin je novy marker pre dopamin
produkujuci feochromocytdom alebo paragangliom, U nas sa zatial’ nevysetruje.

Klonidinovy test méze odlisit’ pacientov s feochromocytdomom od falo$ne zvysSenych hladin
metanefrinov vplyvom liekov. Pri tomto teste sa sleduje hladina normetanefrinu v plazme pred
a po podani klonidinu. ZniZenie normetanefrinu po podani klonidinu o viac nez 40% vylu€uje
pritomnost’ feochromocytému, chybanie poklesu s vysokou pravdepodobnostou poskytuje
dokaz pre pritomnost’ feochromocytomu (senzitivita 96%).

Zobrazovacie metédy FEO/PGL.

CT vySetrenie — inicialna metoda — lacna, dostupna — senzitivita cca 95%, ma ale Specificitu
cca 70%. MR ma vyssiu Specificitu — v T2 vazenom obraze dava typicky jasny obraz (bright)

Funk¢né zobrazenie:

Scintigrafia MIBG — metajédbenzylguanidin — je indikovana pri podozreni na diSseminaciu
a neobvyklu lokalizaciu, alebo kvdli indikacii radionuklidovej MIBG liecby.

Pozitronova emisna tomografia (PET) (Fluorodeoxyglukéza, fluorodopamin) — mé vyznam
v diagnostike maligneho feochromocytomu/paragangliomu

Octreoscan ma vyznam pri malignom feochromocytome iba na zistenie expresie
somatostatinovych receptorov a potencidlnu liecbu SS analdgmi.

Molekulova diagnostika

Asi 24% feochromocytomov su dedicné. Dedi¢ny feochromocytom je spojeny s MEN2
(MEN2a a MENZ2b), von Recklinghausenovou neurofibromatézou NF-1, von Hippel Lindau
syndrobmom (VHL) a familidrny paragangliom spojeny s mutaciou génov kodujucich
sukcinatdehydrogenazu (podjednotky B,C,D). NajcCastejSie genetické abnormity:

MENZ2 — ret protoonkogén mutacia (chromozoém 10), NF-1 — chromozém 17 (17q11), VHL —
chromozom 3 (3p25-26), SDHB — paragangliom typ 2: chromozém 1 (1p36), SDHC —
paragangliom typ 3: chromozom 1 (1g21), SDHD — paragangliom typ 1: chromozom 11
(11923) — paternalny prenos

X.4.2.4. Kongenitalna adrenalna hyperplazia

Ide 0 vrodené choroby s autozomalne recesivnym typom dedi¢nosti, ktoré charakterizuje deficit
jedného z enzymov potrebnych pre biosyntézu kortizolu. Pri klasickej forme podmienene;j
uplnym chybanim génu ide o v€asnu virilizaciu so sol'nou poruchou, pri neklasickej, resp.
oneskorene sa manifestujucej forme, miernejSie prejavy virilizacie vznikaji v neskorSej faze
zivota, obvykle v puberte. V 90% pripadov ide o deficit 21-hydroxylazy, zriedkavejsie o deficit
11-beta-hydroxylazy

Laboratérne vySetrenia.



Potrebné potvrdit’ zvySené hladiny steroidnych prekurzorov, t.j. 17-hydroxyprogesterénu
(170HP) pri podozreni na deficit 21-hydroxylazy. Hladina 17 OHP menej ako 5 nmol/l deficit
vylucuje, hladina nad 15 nmol/l ho potvrdzuje. Ak je hladina 170HP medzi 5 — 15 nmol/l, je
potrebné realizovat’ ACTH test. Nadmerny vzostup 17 OHP po podani ACTH, obvykle nad
45 nmol/l svedci pre oneskorene sa manifestujucu formu CAH.

CT nadobli¢iek moze odhalit” hyperpldziu nadobliCiek bilat.

Molekulova diagnostika sa vykonava aj v SR, vySetruju sa najcastejSie mutacie CYP21 génu.

X.5. vySetrovacie metody v reprodukénej endokrinoldgii.

X.5.1. Hypogonadizmus u Zien.

Moéze byt primarny asekundarny, tj. hypergonadotropny (pri¢ina v ovdridch)
a hypogonadotropny (pri¢ina je v hypofyze alebo hypotalame). MézZe vzniknut pred pubertou
alebo po nej, podl'a toho sa lisi aj manifestacia.

V anamnéze a pri fyzikdlnom vysetreni zistujeme poruchy menstrua¢ného cyklu, oligomenorea
az amenorea, poruchy fertility, zmeny ochlpenia a vonkajsich genitalii, moze byt pritomna
galaktorea, taktiez moézu byt pritomné iné prejavy hypopituitarizmu, moézu byt pritomné
somatické stigmy.

Genetické vySetrenie

vysetrenie chromatinu chromozomu X (Barrovo teliesko, chromatin X) - je indikované pri
Turnerovom syndréme — karyotyp 45,X0. V tomto pripade Barrovo teliesko nie je pritomné.
Stanovenie karyotypu je indikované, ak je ambisexualny vonkajsi genital, primarna
amenorrhoe, opakované potraty a menopauza vo veku pred 30. rokom. Molekularna
geneticka analyza - syndrom testikuldrnej feminizacie (muticia génu pre receptor
testosteronu a dihydrotestosteronu), tzv. premutacia FMR1-génu- v kompletnej forme - tzv.
syndrom fragilného X- chromozému

Gynekologické vysetrenie, vratane ultrasonografie v indikovanych pripadoch -
folikulometria, vySetrenie cervikalneho hlienu, po§vova cytoldgia, biopsia endometria,
hysteroskopia, laparoskopické vysetrenie, meranie bazalnej teploty - v ovula¢nom cykle
bifazicka krivka, v anovulacnom cykle monofazicka krivka

Laboratorne vySetrenia
Zakladné hormonalne vySetrenia:

Gonadotropiny - LH, FSH majui vyznam na oddiferencovanie hypo a hypergonadotropného
hypogonadizmu, LH je zvySen¢ aj pri syndrome polycystickych ovarii.

zvySené hodnoty LH a FSH s prevladajucim zvySenim FSH svedcia pre periférny
hypogonadizmus, FSH vyssie ako 10 IU/l — ukazuje na poruchu ovarialnej funkcie, FSH
viac ako 40 U/l a E2 pod 50pg/ml je diagnostické pre ovarialne zlyhanie. ZvySeny pomer
LH /FSH viac ako 2 v lutealnej faze cyklu u zeny s poruchou cyklu je typicky pre syndrom



polycystickych ovarii. Naopak nizke alebo nedetekovatel'né hodnoty LH, FSH svedcia pre
poruchu funkcie hypotalamu/hypofyzy

Z estrogénov sa stanovuje najma estradiol — informuje o produkcii estrogénov ovariami.
Znizena hladina je pri menopauze, znizenej ovarialnej rezerve, ale aj pri sekundarnom
hypogonadizme, vyssia je v gravidite a pri patologickej nadprodukcii estrogénov nadormi
ovarii.

Progesteron- stanovuje sa v druhej polovici cyklu, obvykle medzi 20.-23. diiom cyklu

a informuje o prebehnutej ovulacii a tvorbe a existencii corpus luteum. Ak sa chceme
informovat o dizke lutealnej fazy, stanovujeme progesteron opakovane a to na 18., 20., 22.,

a 24. den cyklu. Hladina progesterénu nad 16 nmol/l sved¢i pre ovuléciu a zachovanu zIté
teliesko. Pri anovulaénom cykle je hladina progesteronu obvykle menej ako 3 nmol/l.
Neadekvatna lutedlna faza méze maz bud’ nizSiu hladinu progesteréonu ako 16 nmol/l, alebo ak
je skratenma, potom hladiny progesteronu nad 16 nmol/l nameriame kratko, len asi 1-3 dni.

Prolaktin (PRL) stanovujeme pri anovulaénych cykloch, alebo pri amenorrhoe, a to na
vylucenie patologickej hyperprolaktinémie. ZvySené hladiny st pri prolaktindme, alebo inych
1éziach hypotalamu a hypofyzy, liekoch, viacerych zavaznych internistickych chorobach

a pod (vid’ vyssie)

AMH( anti-Miillerian hormon) slizi ako marker ovarialnej rezervy a je znizeny pri
hypogonadizme, zvySeny je pri syndrome polycystickych ovarii.

Beta-hCG - je indikovany na stanovenie gravidity 8 -10 dni a vysetruje sa po ovulacii pred
prvym vynechanim menstrudcie)- taktieZ sa pouZiva na vylucenie ektopickej gravidity, mola
hydatidosa, choriokarcindému

Funkcné testy:

Progesteronovy test - diagnostikuje nedostatocnu tvorbu estrogénov a nedostato¢né
estrogénne sytenie a proliferaciu endometria. Podava sa progesteron injekéne alebo per os,
pripadne derivat progesteronu, najcastejSie dydrogesteron v davke 2x10 mg pocas 5 dni alebo
medroxyprogesteron acetat vV davke 10 mg pocas 5 dni. Pozitivny progesteronovy test je ak
sa menstruacia objavi do 7-10 dni po podani gestagénu.

Gonadoliberinovy test - GnRH test sa pouZziva na rozliSenie medzi hypotalamickym a
hypofyzarnym pdvodom centralneho hypogonadizmu (nedostatocne spol'ahlivy), stanovenie
gonadotropnej rezervy hypofyzy a diagnostiku pravej predCasnej puberty

Metoklopramidovy test — dnes sa pouZziva zriedka na odhalenie latentnej hyperprolaktinémie
u Zien s normalnymi hodnotami PRL a nevysvetlitelnou infertilitou. Po podani 10 mg
metoklopramidu i.v. - 0 0, 30, 60 min. sa odobera krv na stanovenie hladiny PRL a zvySenie
na viac ako na 5-nasobok bazalnej hodnoty PRL sved¢i pre latentni hyperprolaktinémiu.

X.5.2. Syndrém polycystickych ovarii (PCOS).

PCOS je definovany na zaklade uvedenych kritérii: a/ chronickd oligoovuléacia alebo
anovulacia, obvykle sa manifestujiica ako oligomenorea alebo amenorea, b/ zvySené hladiny



cirkulujucich androgénov (hyperandrogenémia), pripadne klinické prejavy
hyperandrogenizmu c/ pritomnost’ polycystickych ovarii pri USG vySetreni. Podl'a
Rotterdamskych kritérii z r. 2003 st na diagnézu PCOS potrebné 2 z uvedenych priznakov,
podla kritérii AES z r. 2006 je pre diagn6zu PCOS nevyhnutnd pritomnost’ klinického alebo
laboratorneho hyparendrogenizmu v kombinacii s obrazom polycystickych ovarii a/alebo
chronickou oligoanovulaciou.

V anamnéze nachadzame oligomenoreu, amenoreu, sterilitu a infertilitu pri chronickej
anovuldcii, znaky hyperandrogenizmu. Fyziklalne vySetrenie: asi 70% Zien ma
hirzutizmus, ktory sa klasifikuje podl'a modifikovaného Ferriman — Gallwey skore mFG
skore. Cast Zien ma akné rezistentné na beznu dermatologicku lie¢bu. Asi 50% pacientok
maju nadhmotnost’ alebo obezitu. Je tu vyssie riziko metabolického syndromu

a kardiovaskularnych komplikacii.

VySetrenia:

Laboratorne vySetrenia: glykémia, inzulinémia, indexy inzulinovej senzitivity (HOMA IR).
HOMA-IR sa vypocita podl'a vzorca glykémia x inzulinémia/22,5. HOMA IR nad 2,8 sved¢i
pre inzulinovu rezistenciu. Casto pritomny diabetes mellitus typ 2, eSte astej§ie inzulinova
rezistencia.

Hormonalne vySetrenia:

Testosteron — celkovy (TT) alebo volny (FT). Su zvySené u vacSiny zien pri PCOS.
Najcitlivej$im ukazovatel'om nadprodukcie androgénov a hyperandrogénneho stavu je zvySena
hladina FT.

Sex hormone binding globulin (SHBG) je pri PCOS znizeny, rovnako je znizeny pri obezite
a metabolickom syndrome. Zvysené hladiny pozorovat’ pri gravidite, pri uzivani oralnych
kontraceptiv, hypertyredze, mentalnej anorexii a pri hepatalnej cirhoze.

Free androgen index (volny androgénovy index-FAI) sa vypocita podla vzorca 100 x
(TT/SHBG). Je nizsi u zien ako u muzov, a jeho hodnota nad 6% u zien sa vyskytuje PCO
syndrome.

Dehydroepiandrosteron a jeho sulfat (DHEA a DHEAS) su adrenalne androgény, ktorych
hladina byva zvysena asi u 30% zien s PCOS.

AMH (Anti-Mullerian hormén) — je zvyseny pri PCOS ¢o sved¢i pre vel'ké mnozstvo
antralnych folikulov.

Hladiny estrogénov a progesteronu st indikované pri vySetreni zien s PCOS a ich interpretacia
je ako v kapitole hypgonadizmus u zien. U vicsiny zien s PCOS byva zvySena hladina PRL
V sére.

Androstendion je androgén pochddzajuci z ovarii ale aj nadobli¢iek ajeho hladina byva
zvySena u Casti zien s PCOS.

Hormonalne testy:



1. dexametazénovy test: podava sa dexametazon 2mg denne pocas 4 dni a sleduje sa:
vol'ny testosteron, DHEAS a kortizol. Normalna adrenalna supresia: pokles DHEAS (
pod 70 ug/dl) a kortizolu (pod 3 ug/dl), normalna odpoved’ F-testosteronu - pod 8 pg/ml.
Subnormalna supresibilita vol'ného testosterénu s normalnou adrendlnou supresiou
obvykle ukazuje na PCOS.

2. Test s GnRH agonistami: poda sa 100 ug nafarelinu s.c. alebo leuprolidu v davke 10
ug/kg hmotnosti. Sleduje sa odpoved’ 17 OH progesteronu, pricom vzostup na viac ako
260 ng/dl alebo 7,8 nmol/l je diagnosticky pre PCOS.

Zobrazovacie metody:

USG ovarii: pre PCOS je typicka polycystoza ovarii (mnozstvo folikulov nad 12 pri beznom
vaginalnom USG vySetreni), avSak nalez nie je patognomicky, mdze byt’ pritomny len zvic¢Seny
objem ovdria (nad 10 ml). V 50% pripadov je nélez na ovaridch v norme. Preto je potrebné
posudzovat’ USG obraz v sulade s hormonalnymi vySetreniami a klinickym obrazom.

MR hypofyzy a hypotalamu — indikované pri podozreni na pituitarnu alebo hypotalamicku
pri¢inu hypogonadizmu.

Denzitometrické vySetrenie K stanoveniu kostnej denzity u zien s hypogonadizmom.

X.5.3. VySetrovacie metédy pri poruchach reprodukénych funkcii u muza.

Muzsky hypogonadizmus.

Muzsky hypogonadizmus je charakterizovany poruchou funkcie semennikov, ktord vedie
k nedostato¢nej tvorbe muzskych pohlavnych hormonov a kK neplodnosti. M6ze byt vyvolany
poskodenim vlastnej pohlavnej zlazy (periférny, primarny hypogonadizmus) alebo
hypotalamohypofyzarnou poruchou (centralny, sekundarny hypogonadizmus).

Anamnéza: patrame po prekonanych ochoreniach, ktoré moézu viest ku ziskanému
primarnemu ¢i sekundarnemu hypogonadizmu, napr. prekonané razy, operacie, chemoterapia
a radioterapia, prekonané zapaly semennikov, uzivanie lickov (spironolakton, ketokonazol,
cyklofosfamid), naduzivanie alkoholu, tazké chronické ochorenie a malnutricia, hypotyreoza,
a pod.

Postpubertalne vzniknuty hypogonadizmus sa prejavi stratou svalovej hmoty, poklesom libida,
impotenciou a infertilitou. M6ze byt pritomna horSia schopnost’ koncentracie. Chybanie
androgénov ma negativny vplyv na proteosyntézu a erytropoézu. Pri dlhotrvajicom
hypogonadizme sa spomali rast fizov a vyvinua sa jemné vrasky v kutikoch ust a o¢i, dochadza
ku redukcii axildrneho a pubického ochlpenia, spomaleniu rastu vlasov a zniZeniu hustoty
vlasov. Nemeni sa hlas ani vel'kost’ penisu. Dlhodoby deficit vedie ku osteoporoze. Pri aktitne
vzniknutom deficite testosteronu sa moézu objavit navaly horucavy (podobne ako pri
menopauze).

Pri fyzikalnom vySetreni zistujeme bledi koZu, jemné vrasky okolo Ust a o¢i, redukciu
axilarneho a pubického ochlpenia, atrofiu svalstva azvySenie netukovej telesnej hmoty.
Patrame po pritomnosti gynekomastie a tiez galaktorey. VySetrenie testes je zamerané na



velkost’ a konzistenciu. Pri postupubertdlnom poskodeni zistujeme malé semenniky s mikkou
konzistenciou.

Laboratérne vySetrenia:

a/stanovenie bazalnej hladiny testosteronu celkového alebo volmého (vzhladom na
cirkadianny rytmus rdano medzi 6,00 a 9,00 hod ). Znizené hladiny mozno zistit' pri
hypergonadotropnom aj hypogonadotropnom hypogonadizme. Hladiny testosteronu pod 3,5
nmol/l sved¢ia pre kompletny deficit sekrécie testosteronu, hladiny medzi 3,5 az 10 nmol/l
ukazuju na parcialny deficit.

Vol'ny androgénovy index (FAI): koncentriciu testosteronu v plazme je mozné vyjadrit’ aj
biologicky dostupnym testosterénom (vid’ vyssie).

b) stanovenie bazalnej hladiny sérového FSH, LH a Prolaktinu (po potvrdeni deficitu

androgénov):

Vysoké hladiny FSH, LH sved¢ia pre periférny hypogonadizmus, zniZené skor pre
hypogonadizmus hypotalamicky alebo hypofyzovy. Normalne hodnoty nemaji vypovednu
hodnotu z hl'adiska diferenciacie na hyper a na hypogonadotropny hypogonadizmus. FSH ma
dihsi biologicky pol¢as ako LH aposkytuje adekvatnejSie vysledky pri jednorazovom
stanoveni.

Vysoké hladiny prolaktinu a sucasne nizke hladiny FSH a LH svedcia pre prolaktindm alebo
hyperprolaktinémiu inej pri€iny.

Estradiol byva zvySeny pri nadoroch produkujtcich estrogény. Zmeny hladiny SHBG a ich
pri¢iny su podobné ako pri vySetreni u Zien. Ak je podozrenie na hypofyzovu alebo
hypotalamicku poruchu, vySetrujeme aj d’alSie hormony, ako je to uvedené v kapitole X.2.

¢) funkdéné testy

GnRH (LH-RH) test : Po intraven6znom podani 100 ug exogénneho GnRH dochadza za
fyziologického stavu ku troj- az Sestnasobnému zvyseniu hladin LH a viac ako dvojnasobnému
zvySeniu hladin FSH. Vrchol odpovede nastava o 30 az 45min. po podani GnRH. Pri
hypotalamickej poruche dochiddza ku dvoj-trojndsobnému vzostupu LH a dvojndsobnému
vzostupu FSH. Pri pituitarnej poruche s kompletnym deficitom gonadotropinov nedochadza ku
vzostupu FSH a LH, pri ¢iastocnom deficite gonadotropinov je zvySenie nedostato¢né. Pri
primarnom hypogonadizme je odpoved’ nadmerna.

Stimulacny test s hCG: Intramuskularne sa aplikuje 3000 IU i.m. pocas 3 dni po sebe. Krv na
hladiny testosteronu sa odobera pred podanim prvej davky a na 4.deii. Normalnou odpovedou
je vzostup hladiny testosterénu na viac ako dvojnasobok. Je indikovany pri diferenciacii medzi
anorchiou a bilateralnym kryptorchizmom a pri podozreni na defektnti biosyntézu testosteronu.

Clomifénovy test: Klomifén stimuluje sekréciu GnRH v hypotalame, pretoze kompetitivne
obsadzuje estradiolové receptory v hypotalame a hypofyze. Podava sa 100mg clomifén citratu
p.o.denne pocas 10 dni. Krv na stanovenie LH, FSH a testosterénu sa odobera pred podanim
prvej davky a na 11.den. Normalnou odpoved’ou je dvojndsobné zvysenie LH a zvySenie FSH



0 20-50% a testosteronu asponi 0 30 %. Pri gonadalnej poruche stipaji LH a FSH a zostavaju
nizke hladiny testosteronu. Pri hypotalamo-hypofyzarnej poruche nedochddza ku zvyseniu
hladin FSH, LH a testosteronu.

d) genetické vySetrenie.

Vysetrenie karyotypu je indikované pri etiologicky nevyjasnenych pripadoch primarneho
hypogonadizmu, najma ak suponujeme Klinefelterov syndrom, tj. 47XXY. Karyotyp sa zist'uje
v kultare leukocytov ziskanych odberom =z periférnej krvi alebo v kulture tkanivovych
fibroblastov.

Metody molekulovej genetiky sa pouzivaju na zistenie patologickych génovych mutacii pii
podozreni na viacero genetickych syndromov, napr. Noonanovej syndrom, Kallmanov
syndrém, Prader-Williho syndrém a pod.

€) vySetrenie spermiogramu

Ejakulat sa vysetruje po 2-5 dnovej sexudlnej abstinencii. Mnozstvo ejakulatu sa pohybuje od
1,5 do 6,0 ml, mozstvo spermii do 20 mil./ml (40-60 miliéonov v celom ejakulate). Aspon 50%
ma dobrii pohyblivost’ a aspoii 60% ma dobry tvar. VysSetrenie fruktézy v ejakulate je
indikované pri pritomnosti azoospermie. Absencia fruktdozy sved¢i bud’ o agenéze vesiculae
seminales a vas deferens alebo o obliteracii ductus ejaculatorius.

f/ USG semenikov sa indikuje hlavne pri podozreni na nador.

g) biopsia testes

Biopsia testes je indikovand v pripade zistenia azoospermie, normalnych hladin FSH
anormalnej testikularnej velkosti a s fruktézou pritomnou v ejakulate. Sluzi na odliSenie
poruchy spermatogenézy od obliteracie ductus ejaculatorii. Dal3ou indikaciou je podozrenie
na variant Klinefelterovho syndromu s mozaicizmom obmedzenym na testikularne tkanivo.



